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Zur  Aetiologie  der  Cholera  asiatica. 

Nach  einem  im  Vereine  der  deutschen  Aerzte  in  Prag  gehaltenen  Vortrage. 

Von  Ferdinand  Hueppe. 


Die  epidemiologischen  Untersuchungen  über  die  asiatische  Cholera 
hatten  bei  der  ersten  grösseren,  zur  ersten  Pandemie  führenden  Epi- 
demie in  Indien  eine  zweifellose  Abhängigkeit  von  örtlichen  und  zeit- 
lichen Momenten  ergeben,  nach  denen  man  die  Cholera  zu  den  mias- 
matischen Krankheiten  rechnen  musste.  Diese  Auffassung  wurde  auch 
durch  alle  späteren  Epidemien  in  Indien  selbst  und  dann  auch  in  an- 
deren Ländern  als  in  der  Hauptsache  richtig  erwiesen.  Auch  die  Wan- 
derungen der  Epidemie  aus  ihrem  endemischen  Bezirke  sprachen  nicht 
im  Princip  gegen  diese  Deutung,  da  man  auch  Pandemien  . von  Wechsel- 
fiebern kennen  lernte.  Isolirte  Beobachtungen  über  gelegentliche  directe 
Uebertragungen  des  Choleravirus  zeigten  jedoch,  dass  unter  Umständen 
auch  eine  coutagiöse  Verbreitung  nicht  von  der  Hand  zu  weisen  war, 
so  dass  man  sich  bei  uns  allmälig  mehr  zur  Vorstellung  neigte,  dass 
die  Cholera  eine  miasmatisch  - contagiöse  Krankheit  sei,  weil  gerade 
ausserhalb  der  indischen  Heimat  der  Import  von  dort,  also  die  Ueber- 
tragung  von  Keimen  das  Beängstigende  war.  Immerhin  gehören  zweifel- 
lose directe  Uebertragungen,  wie  sic  bei  den  contagiösen  Krankheiten 
die  Regel  bilden,  bei  der  Cholera  überall  zu  den  seltenen  Ausnahmen 
und  das  Gebundensein  an  Ort  und  Zeit,  das  miasmatische  Moment, 
beherrscht  die  Situation. 

Pettenkofer  hat  zuerst  versucht,  diesen  scheinbaren  Wider- 
spruch zu  lösen,  indem  er  nach  Analogie  mit  einigen  Beobachtungen 
an  Schimmelpilzen  annahm,  dass  die  Choleraparasiten  den  Körper  des 
Menschen  in  infectionsunfähigem  Zustande  verlassen,  dann  in  den  Bo- 
den kommen  und  dort  bei  Zusammentreffen  geeigneter  Bedingungen  — 
örtliche  und  zeitliche  Disposition  — wieder  virulent  und  infectionsfähig 
werden.  Die  Uebertragung  vom  Boden  aus  dachte  er  sich  ausnahms- 
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los  durch  die  Luft  geschehen,  während  er  eine  Uebertragung  durch  das 
Wasser  leugnete.  Die  allgemeine  Annahme  war  ausserdem,  dass  sich 
das  hypothetische  Choleravirus  wahrscheinlich  im  ganzen  Körper  auf 
dem  Wege  der  Blutbalm  vertheile,  ähnlich  wie  man  es  vom  Milzbrand 
kennen  gelernt  hatte. 

Die  EntdecJctmg  der  Cholerabacterien  durch  Koch  und  seine 
Mitarbeiter  Gaffky,  Fischer  und  Treskow  gab  endlich  die  Mög- 
lichkeit, diese  Deutungen  der  epidemiologischen  Erfahrungen  zu  prüfen, 
weche  mit  den  anderweitigen  Beobachtungen  an  Bacterien  selbst  nicht 
recht  in  Einklang  zu  bringen  waren. 

Bei  den  Milzbrandbacterien  hatte  Koch’s  Entdeckung  ihrer 
Dauersporen  dazu  geführt,  die  Abhängigkeit  von  Ort  und  Zeit  in  der 
Bildung  und  Anwesenheit  dieser  Gebilde  zu  suchen.  Es  lag  deshalb 
nahe  zu  prüfen,  ob  die  Cholerabacterien  auch  Dauerformen  bilden.  Schon 
hierbei  erwies  sich  die  ältere  Methodik  als  ungenügend  und  wenn  es 
mir  auch  gelang,  eine  Dauerform  zu  finden,  so  waren  die  experimen- 
tellen Prüfungen  doch  sehr  schwankend,  so  dass  ich  mich  sehr  vorsichtig 
ausdrücken  musste.  Aber  auf  der  anderen  Seite  waren  die  Cholera- 
bacterien so  ausgesprochene  Saprophyten,  dass  ein  Zusammenhang  ihrer 
Vermehrung  und  Dauer  ausserhalb  des  menschlichen  Organismus  nach 
Analogie  der  Fäulnissprocesse  unabweisbar  wurde.  Wenn  sich  Parasiten 
so  leicht  cultiviren  lassen,  wie  es  bei  den  Cholerabacterien  der  Fall 
ist,  wenn  ihr  Saprophytismus  in  der  Reincultur  eigentlich  der  einzig 
beweisbare  Ausgangspunkt  der  contagionistischen  Ausführungen  von  Koch 
war,  so  musste  die  Lösung  im  Saprophytismus  liegen  und  dies  wieder 
musste  an  den  rein  contagiösen  Deductionen  von  Koch  sehr  ernste 
Zweifel  erwecken,  umsomehr,  als  trotz  der  Entdeckung  der  Komma- 
bacillen und  trotz  der  hiedurch  gestützten  contagiösen  Auffassung  des 
Choleraprocesses  die  Cholera  nach  wie  vor  nur  in  seltenen  Ausnahmen 
contagiös  war  und  als  Regel  ihre  miasmatische  Abhängigkeit  von  Ort 
und  Zeit,  beibehielt. 

Bei  meinen  Untersuchungen  der  biologischen  Seite  der  Frage,  an 
denen  sich  Anfangs  Professor  Lustig,  dann  besonders  Dr.  Wood 
betheiligten,  der  die  Sache  später  nach  meinen  Angaben  mehr  selbst- 
ständig weiter  verfolgte,  und  welche  auch  in  anderweitigen  biologischen 
Studien,  an  denen  sich  besonders  die  Herren  Heraeus,  Holschew- 
nikoff,  Grotenfelt  und  Scholl  betheiligten,  noch  weitere  Stützen 
fanden,  hatte  sich  zunächst  im  Gegensätze  zu  der  herrschenden  Annahme 
und  in  Uebereinstimmung  mit  Koch’s  Angaben  ergeben,  dass  der  Cho- 
leraprocess  nur  im  Darmlumen  verläuft , dass  die  Cholera  biologisch 
als  eine  specifische  Darmfäulniss  mit  Bildung  specifischcr  Toxine  auf- 
gefasst  werden  muss.  Die  Wasserverluste,  die  Entblössung  der  Darm- 
schleimhaut von  ihrem  Epithel,  so  wichtig  diese  Vorgänge  für  die 
Symptomatologie  sind,  sie  sind  ätiologisch  doch  nur  Nebensachen  und 
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können,  ohne  das  je  die  Mortalität  der  asiatischen  Cholera  erreicht 
wird,  auch  bei  anderen,  gutartig  verlaufenden  Darmaffectionen  im  selben 
Masse  vorhanden  sein.  Die  Localisation  des  Choleraprocesses  im  Darm- 
lumen erfolgt  nach  unseren  Untersuchungen,  in  Uebereinstimmung  mit 
analogen  Ergebnissen  von  H.  Büchner  und  D.  D.  Cunningham, 
nicht  nur  bei  Aufnahme  der  Parasiten  vom  Munde  her,  sondern  auch 
als  secundäre  Localisation  an  diesem  Locus  minoris  resistentiae  dann, 
wenn  die  Einführung  des  Virus  und  die  Infection  des  Organismus  in 
anderer  Weise  gelingt. 

Die  natürliche  Infection  beim  Menschen  dürfte  — und  hiermit 
_ verlasse  ich  für  einen  Moment  das  Gebiet  der  bis  jetzt  experimentell 
zugänglichen  Thatsachen  — vorwiegend,  wenn  nicht  allein  so  sich  er- 
eignen, dass  die  Parasiten  den  Magen  passiven  und  dann  unmittelbar 
in  den  Darm  gelangen.  Dabei  muss  es  als  ganz  offene  Frage  behan- 
delt werden,  ob  die  Cholerabacterien  stets  und  nur  mit  Essen  und  Ge- 
tränk direct  vom  Mund  in  den  Magen  gelangen,  oder  ob  sie  auch  aus 
der  Luft  aufgenommen  und  dann  eingespeichelt  und  erst  auf  diesem 
Umwege  in  den  Magen  kommen.  Die  Biologie  der  Cholerabacterien 
lässt  diese  Möglichkeiten  nicht  mit  Sicherheit  oder  ausschliesslich  für 
die  eine  und  gegen  die  andere  Richtung  entscheiden.  Die  Cholerabac- 
terien halten  sich  in  Flüssigkeiten  lebensfähig  und  können  dann  mit 
dem  Getränk,  z.  B.  mit  Wasser,  direct  in  den  Mund  kommen,  aber 
sie  können  eventuell  auch  verspritzt  werden  und  so  auch  von  Flüssig- 
keiten aus  zur  Inhalation  kommen.  Aber  auch  im  trockenen  Zustande 
sind  sie  unter  gewissen  Bedingungen  sehr  lange  lebensfähig , wie 
ich  schon  vor  Jahren  ermittelt  hatte  und  wie  es  Berckholtz  kürz- 
lich bestätigt  hat.  Im  trockenen,  aber  entwicklungsfähigen  Zustande 
können  sie  also  eventuell  auch  inhalirt  werden  und  dann  direct  in  die 
Lungen  oder  unter  Vermittelung  des  Einspeichelns  in  den  Magen  ge- 
langen. Im  letzteren  Falle  würden  sie  trotz  der  Aufnahme  bei  der 
Athmung  direct  in  den  Darm  gelangen  und  sich  dort  primär  vermehren 
können ; im  ersten  Falle,  bei  Aufnahme  in  die  Lungen,  könnte  die  Lo- 
calisation im  Darm  nur  eine  secundäre  sein.  Ohne  dies  als  Möglich- 
keit bei  der  Infection  des  Menschen  in  Abrede  zu  stellen,  sprechen 
aber  die  bisherigen  Erfahrungen  mit  Inhalationen  von  schnell  wachsen- 
den Bacterien  dagegen,  weil  es  bis  jetzt  nur  gelungen  ist,  mit  solchen 
Parasiten  von  der  Lunge  her  allgemeine  Infectionen  auszulösen,  welche 
im  Blute  selbst  lebensfähig  sind.  Die  Cholerabacterien  sind  aber  nach 
ihrem  Verhalten  bei  Menschen  und  Meerschweinchen  für  diese  Wirthe 
keine  Blutparasiten  und  dies  macht  es  zur  Zeit  am  wahrscheinlichsten, 
dass  die  Cholerabacterien,  mögen  sie  von  feuchten  oder  trockenen  Sub- 
straten stammen,  mögen  sie  verschluckt  oder  inhalirt  werden,  stets 
den  Magen  passiren  und  dann  in  den  Darm  gelangen,  wo  sie  auskeimen 
und  sich  vermehren  können. 
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In  Folge  dieser  Thatsachen  und  Wahrscheinlichkeiten,  die  auch 
mit  den  epidemiologischen  Thatsachen  und  Deutungen  in  keinem  unlös- 
baren Widerspruche  stehen,  wird  es  nothwendig,  alle  Beziehungen  der 
Cholerabacterien  zu  Magen  und  Darm  und  deren  Secreten  zu  prüfen. 

Hierbei  batte  sich  uns  nun  als  eine  fundamentale  Thatsache  er- 
geben, dass,  entgegen  den  früheren  Angaben,  die  Cholerabacterien  bei 
richtiger  Auswahl  des  Nährmaterials  bei  Luftabschluss,  d.  li.  Ab- 
wesenheit von  Sauerstoff  leben  h'bnnen,  dass  sie  gerade  dann  ihre  Gifte 
energischer  und  schneller  bilden,  als  bei  der  gewöhnlichen  Art  des  Cul- 
tivirens  bei  Luftzutritt.  Damit  war  die  Thatsache,  dass  der  Gholera- 
process  bei  dem  Menschen  (und  auch  bei  Meerschweinchen)  im  Darm 
sich  unter  Anaerobiose  vollzieht,  endlich  auch  biologisch-chemisch  er- 
klärt. Die  reducirenden  Eigenschaften  dieser  Bacterien,  welche  man 
allmälig  kennen  gelernt  hat,  bieten  weitere  Stützen  für  diese  Erscheinung. 

Jeder,  der  aus  Versuchen  in  Culturcn  oder  an  Thieren  Schlüsse 
über  das  Verhalten  der  Cholerabacterien  im  Menschen,  seien  sie  nun 
ätiologischer  oder  therapeutischer  Art,  ziehen  will,  hat  den  Nachweis 
zu  liefern,  dass  er  die  beim  Menschen  ausschlaggebende  Erscheinung 
der  Anaerobiose  der  Choleraparasiten  zum  Ausgang  genommen  und  die 
Secrete  und  Enzyme  in  der  Form  berücksichtigt  hat,  wie  sie  beim  Le- 
benden vorhanden  sind. 

Da  man  gerade  bei  den  allgemein  physiologischen  Fragen  bei  un- 
serem jetzigen  Wissen  auf  Schritt  und  Tritt  ungelösten  Problemen  be- 
gegnet , hatte  Wood  die  Beziehungen  zwischen  Enzymen  und  Proto- 
plasmawirkung bei  Bacterien,  welche  sowohl  bei  Luftzutritt  als  bei 
Luftabschluss  leben,  also  nach  unserem  Willen  beeinflusst  werden  können, 
bei  einigen  besonders  gut  gekennzeichneten  Arten,  wie  Milzbrandbacil- 
len und  ihren  Lymphen  (Vaccins),  Choleragruppe,  M.  indicus,  M.  pro- 
digiosus,  B.  pyocyaneus , näher  untersucht  (vergl.  Enzyme  action  in 
lower  organisms  in  Proc.  Roy.  Soc.,  Vol.  XVI,  und  Reports  from  tbe 
laboratory  of  the  Royal  College  of  Physicians  Edinburgh,  Vol.  II,  1890, 
p.  253,  besonders  p.  275). 

Mir  war  es  schon  früher  wiederholt  aufgefallen,  als  ich  die  Re- 
action  des  Darms  der  an  Cholera  eingegangenen  Meerschweinchen  prüfte, 
dass  der  Säuregrad  im  Coecum  oft  so  unbedeutend  war,  dass  die  Cho- 
lerabacterien ausserhalb  diesen  Graden  leicht  widerstanden.  Für  die 
Beobachtung,  dass  die  Cholerabacterien  bei  Meerschweinchen  nicht  über 
das  Coecum  hinaus  gelangen  (wovon  ich  nur  eine  einzige  Ausnahme  ge- 
sehen habe),  konnte  also  die  Ansicht  von  Koch,  dass  die  saure  Re- 
action  des  Coecum  die  Ursache  der  Vernichtung  der  Cholerabacterien 
sei,  nicht  für  alle  Fälle  ausreichen,  sondern  es  mussten  noch  andere 
Momente  dazu  kommen,  die  von  allgemeinerer  Bedeutung  sind  als 
die  Säure  und  welche  auch  die  Erscheinungen  beim  Menschen  zwanglos 
erklären. 
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Nun  hat  Wood  als  eine  durchgreifende  Thatsache  gefunden,  dass  ., | 

facultativ  anaerobe  Bacterien  im  Zustande  der  Anacrobiose  gegen 
äussere  Agent ien  viel  empfindlicher  sind  als  im  Zustande  der  Aerobiose  •>  > 

und  er  konnte  dies  auf  die  Beeinflussung  der  Membranbildung  resp. 
diese  auf  die  Aenderung  in  der  Ernährungsweise  der  Bacterien  während 
des  Lebens  ohne  Luftsauerstoff  einwandsfrei  zurückführen. 

Die  früher  erwähnte  neue  Thatsache,  dass  die  Cholerabacterien 
im  Darm  bei  ihrer  und  durch  ihre  Anaerobiosc  dort  mehr  und  schneller  ’ 

Toxine  bilden  als  ausserhalb  und  dadurch  für  den  Erkrankten  so  ge- 
fährlich werden,  wird  nun  durch  eine  zweite  grundlegende  physiologische 
Thatsache  ergänzt,  dass  die  Cholerabacterien  in  der  Anacrobiose  und 
im  Darm  selbst  trotz  ihrer  gesteigerten  physiologischen  Leistungen  ge- 
gen äussere  Agentien  empfindlicher  werden.  Das  Pancreatin  hat  auf 
alle  diese  Verhältnisse  bei  Beachtung  der  Anaerobiosc  keinen  Einfluss ; 
dasselbe  vermehrt  weder  die  Giftigkeit  noch  die  Spaltungsfähigkeit 
(Fähigkeit,  Toxine  aus  Albuminaten  abzuspalten)  der  Cholerabacterien, 
noch  behindert  es  deren  Entwickelung. 

Im  Choleradarm  sind  also  die  Cholerabacterien  in  Folge  der 
anaerobiolischen  Vorgänge  in  einem  Zustande  verminderter  Widerslands- 
Zähigkeit  gegen  äussere  Einflüsse , aber  sie  sind  nicht  an  sich  entwick- 
lungsunfähig oder  gehemmt  oder  leistungsunfähig;  besonders  sind  sie 
ungemein  gegen  Säure  empfindlich  geworden,  so  dass  Spuren  Säure 
schon  zur  Vernichtung  ausreichen.  In  diesem  Zustande,  in  dem  die 
Cholerabacterien  auch  den  Darm  verlassen  und  in  den  ganz  frischen 
Stühlen  der  Kranken  sich  finden , sind  sie  also  zunächst  leichter  zu 
vernichten  als  in  jedem  anderen  Zustande. 

Auf  diese  zwei  neuen  Fundamentalthatsachen  hatte  ich,  um  einer  fc 

wirklichen  Indicatio  causalis  zu  genügen,  in  aller  Kürze  eine  Methode 
der  ätiologischen  individuellen  Therapie  der  Cholera  begründet  und  von 
den  beiden  Gruppen  von  Körpern  — erstens  diejenigen,  welche  den 
Magen  unzersetzt  passiren  und  erst  im  alkalischen  Darmsaft  zur  Wir- 
kung kommen  und  zweitens  diejenigen,  welche  den  Magen  unzersetzt 
passiren  aber  im  Darm  durch  dessen  Secrete  in  die  wirksamen  Bestand- 
theile  zerlegt  werden  — zur  Durchführung  dieser  Methode  neben  an- 
deren zu  Versuchen  geeigneten  Körpern  in  erster  Linie  das  Salol  und 
zwar  dieses  Mittel  unabhängig  von  Sahli’s  allgemeiner  Empfehlung  und 
vor  Löwenthal  empfohlen,  welcher  letztere  unser  beider  vorhergegan- 
gene Empfehlungen  des  Salols  gekannt  hatte,  als  er  dieses  Mittel  auf 
ganz  unrichtig  gedeutete  und  ungenügende  Versuche  hin  nochmals  em- 
pfahl. Ich  bemerke,  dass  für  mich  die  ätiologische  Methode  dass  all- 
gemeinere ist,  und  dass  mir  das  Salol  nur  zur  Zeit  der  geeignetste 
Körper  zur  Erzielung  einer  inneren,  vielleicht  specifischen  Desinfection 
gegen  die  Cholera  ist.  Die  mir  bisher  bekannt  gewordenen  Erfolge 
aus  Indien,  über  die  ich  später  einmal  berichten  werde,  wenn  die  Zahl 
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der  Versuche  noch  grösser  ist,  sind  auf  jeden  Fall  bis  jetzt  so  unge- 
mein günstig,  dess  meiner  ätiologischen  Methode  und  im  Rahmen  der- 
selben vielleicht  dem  Salol  als  Mittel  die  Zukunft  der  individuellen 
Choleratherapie  gehören  dürfte. 

Die  grosse  Empfindlichkeit  der  Cholerabacterien,  wie  sie  im  fri- 
schen Stuhl  vorhanden  ist,  ist  dann  aber  auch  für  die  Desinfection 
der  Dejectionen  der  Cholerakranken  sehr  wichtig  und  legt  uns  doppelt 
die  Pflicht  auf,  sie  streng  und  überall  durchzuführen,  wo  es  möglich  ist, 
Aveil  hei  Verpassen  dieses  Momentes  sich  die  Cholerabacterien  ausser- 
halb stets  in  einem  gegen  äussere  Agentien  widerstandsfähigeren  Zu- 
stande befinden. 

Für  die  Diagnpse  der  Cholera  durch  Nachweis  der  Kommabacil- 
len kann  in  Folge  der  Anaerobiose  manchmal  eine  Schwierigkeit  er- 
erwachsen.  Wood  konnte  nach  Belieben  die  nach  Koch’s  Beschrei- 
bung charakteristische  Art  des  Wachsthums  in  Gelatine  so  beeinflussen, 
dass  er  Culturen  hatte,  Avelche  die  Gelatine  so  schnell  und  Avenig  cha- 
rakteristisch verflüssigten  Avie  die  Fi  nkl er- Pr  i o r’schen  Kommabacil- 
len, während  andere  Culturen  die  Gelatine  gar  nicht  mehr  verflüssigten. 
Diese  scheinbar  neuen  Eigenschaften  Hessen  sich  bei  Uebertragung  der 
Culturen  erhalten,  aber  auch  wieder  nach  Wunsch  beeinflussen.  Nach 
der  Richtung  einer  Herabsetzung  der  Fähigkeit,  die  Gelatine  zu  ver- 
flüssigen, wirkt  nun  gerade  auch  die  Anaerobiose  in  den  Culturen  so- 
Avohl  als  im  Darm,  so  dass  man  sicher  schon  Avegen  des  Fehlens  der 
Koch’schen  Trichter  manche  Cholerabacterien  bei  diagnostischen  Prü- 
fungen der  Choleradejectionen  übersehen  hat. 

Mit  den  neuen  Thatsachen  haben  Avir  aber  sofort  eine  Avissen- 
sclnaftliche  Erklärung  für  die  bis  jetzt  so  räthselhafte  Erscheinung  ge- 
wonnen, dass  die  Cholera  nur  sehr  selten  contagiös , direct  vom  Kran- 
ken auf  Gesunde  übertragen  wird.  Ich  bemerke  zur  Vermeidung  von 
Missverständnissen,  dass  man  den  epidemiologischen  Begriff  eines  C011- 
tagiums  biologisch  so  deuten  muss,  dass  die  Parasiten  in  der  Form,  in 
der  sie  den  Körper  verlassen,  und  ohne  sich  erst  ausserhalb  zu  ver- 
mehren, im  Stande  sind,  sofort  direct  oder  indirect  oder  durch  im  Kör- 
per gebildete  Dauerform  auch  später  zu  inficiren.  Das  Miasma  setzt 

voraus , dass  sich  die  den  Körper  verlassenden  Keime  ausserhalb 
vermehren  und  (resp.  oder)  ausserhalb  Dauerformen  bilden,  und  dass 
die  Infection  von  solchen  ausserhalb  gebildeten  Keimen  also  stets  in- 
direct erfolgt.  Bei  der  Cholera  ist  nun  das  letztere  die  zweifellose 
Regel  und  die  contagiöse  Uebertragung  die  seltene  Ausnahme.  Die 
Pettenkofer’sche  Erklärung,  dass  die  Bacterien  den  Körper  im  in- 
fectionsunfähigen  Zustande  verlassen,  ist  in  dieser  Form  nicht  richtig. 
Die  Bacterien  sind  sogar  sehr  infoctiös  und  in  einem  Zustande,  in  dem 
sie  Toxine  am  besten  bilden.  Bei  Uebertragungen  von  Thier  zu  Thier 
mit  Umgehung  oder  Paralysirung  des  Magensaftes  bedurfte  ich  bei  früheren 
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Versuchen  von  den  im  thierischen  Darm  anaerob  gewachsenen  sogar 
stes  viel  weniger  als  von  den  in  Culturen  aerob  gewachsenen.  Aber 
die  Cholerabacterien  verlassen  den  Darm  in  Folge  ihrer  dortigen  An - 
aerobiose  in  einem  so  empfindlichen  Zustande , dass  sie  auch  bei  unmit- 
telbarer Uebertragung  von  dem  Kranken  auf  einen  Gesunden  in  dem 
Magensäfte  des  letzteren  in  der  Kegel  mit  fast  absoluter  Sicherheit  ver- 
nichtet werden  müssen.  Hierdurch  wird  die  directe  contagiöse  Ueber- 
tragung verhindert  oder  doch  zur  Ausnahme. 

Diese  gegen  äussere  Einflüsse  so  empfindlichen  anaerob  gewach- 
senen Cholerabacterien  werden  aber  in  kurzer  Zeit  wieder  widerstands- 
fähiger, wenn  sie  ausserhalb  des  Körpers  bei  zusagendem  und  aus- 
reichendem Nährmaterial  sich  bei  Luftzutritt,  aerob,  vermehren  können. 
Schon  die  Verhältnisse,  unter  denen  sie  sich  nach  Koch’s  Versuchen 
in  der  Wäsche  der  Kranken  auf  Kosten  der  mit  ausgeschiedenen  serösen 
Flüssigkeiten  bei  Luftzutritt  vermehren  können,  müssen  hierher  ge- 
zählt werden,  so  dass  die  schnellste  sachgemässe  Behandlung  der  Wäsche 
ein  dringendes  Postulat  der  Choleratherapie  ist.  Hierdurch  erklärt  es 
sich  wohl  zwanglos,  dass  Wäscherinnen  durch  Cholerawäsche  häufiger  in- 
ficirt  werden  als  Krankenwärter,  welche  unmittelbar  mit  den  Kranken 
in  Berührung  kommen  und  die  in  der  vorbacteriologischen  Zeit  in  Be- 
zug auf  Reinlichkeit  bei  ihren  Vorrichtungen  und  bei  dem  Essen  stets  um 
so  mehr  zu  wünschen  übrig  Hessen,  als  die  minimale  Contagiosität  der 
Cholera  sattsam  bekannt  war.  Eine  ähnliche  aerobe  Vermehrung  der 
Cholerabacterien  kann  bei  Unterlassung  der  Desinfection  in  den  Cholera- 
stühlen selbst  erfolgen,  da  die  anderen  Saprophyten  zur  Vernichtung 
derselben  nach  Schottel  ins  und  Gruber’s  Nachweis  nicht  stets  und 
sicher  ausreichen.  Eine  solche  Vermehrung  kann  auch  auf  Speisen 
stattfinden,  auf  welche  Keime  gelangen.  Am  wichtigsten  dürfte  wohl 
die  aerobe  Vermehrung  für  die  Verschleppung  der  Keime  und  die  Aus- 
breitung der  Epidemien  werden,  wenn  am  Krankenbette  und  im  Kran- 
kenzimmer die  richtige  und  leichte  Vernichtung  nicht  erstrebt  oder  er- 
zielt wird  und  nunmehr  eine  uncontrolirbare  Ausstreuung  in  die  Aussen- 
welt  erfolgt,  die  auch  bei  uns  wohl  nie  ganz  zu  vermeiden  sein  wird 
und  im  Heimatlande  der  Cholera,  in  Indien,  schon  an  und  für  sich 
gegeben  ist. 

In  der  Aussemvelt  ist  es  wieder  der  Boden , der  uns  am  meisten 
interessirt,  weil  die  Bactcriologie  die  Pflicht  hat,  die  epidemiologische 
Erscheinung  des  Gebundenseins  der  Choleraepidemien  an  Ort  und  Zeit 
biologisch  zu  begreifen  und  zu  erklären,  aber  nicht  zu  vertuschen  und 
durch  Hervorsuchen  einiger  Ausnahmen  als  etwas  Unwesentliches  hin- 
zustellen. Es  handelt  sich  hier  um  die  wichtigste  Thatsache  der  epi- 
demiologischen Erfahrung  und  ich  glaube,  dass  wir  uns  auch  hierüber 
für  die  Regel  jetzt  ein  besseres  und  ausreichenderes  Bild  besonders  auf 
Grund  meiner  und  meiner  Schüler  Beobachtungen  machen  können. 
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Dass  die  Bodenverhältnisse  bei  uns  in  Bezug  auf  die  Temperatur 
die  nöthigen  Existenzbedingungen  bieten,  hat  C.  Fraenkel  direct 
bacteriologisch  für  die  oberen  Bodenschichten  festgestellt,  die  allein  in 
Betracht,  kommen.  Dass  die  Cholerabacterien  der  Concurrenz  mit  an- 
deren Saprophyten  unter  Umständen  widerstehen,  haben  S chottelius 
und  Gruber  gezeigt  und  ich  habe  es  auch  für  Wasser  und  Boden  im 
nicht  sterilisirten  Zustande  bestätigt. 

Hiezu  kommt  folgende  von  mir,  Wood  und  Holschewnikoff 
gefundene  Thatsache : Die  Cholerabacterien  und  viele  andere  facultativ 

anaerobe  Mikrobien  sind  im  Zustande  der  Anaerobiose  ausserordentlich 
wählerisch  in  Bezug  auf  die  Qualität  des  Nährmaterials,  welches  sie 
dann  nur  auf  dem  Wege  der  Spaltung  zerlegen  können,  um  sich  die 
nöthige  Energie  (Wärme)  zu  bilden.  Im  Zustande  der  Aerobiose  sind 
dieselben  Arten  viel  weniger  empfindlich,  weil  sie  durch  Oxydation  auch 
aus  minderwerthigem  Material  dieselbe  und  selbst  eine  grössere  Energie 
zu  entwickeln  vermögen.  Nährt  man  aber  im  Zustande  der  Aerobiose 
die  Bacterien  besonders  gut,  so  kann  es  Vorkommen,  dass  entgegen 
den  herrschenden  Vorstellungen,  trotz  der  Aerobiose  keine  Oxydation 
oder  doch  eine  starke  Verzögerung  derselben  eintritt,  sondern  dass 
trotz  des  Luftzutrittes,  sogar  bei  Durchleiten  von  Luft,  die  Spaltungen 
oder  Reductionen  in  den  Lösungen  zunächst  vorherrschen.  Bei  dieser 
Art  des  Cultivirens  bei  Luftzutritt  und  gleichzeit:g  intensiver  Ernährung 
bilden  sich  jedoch  frühzeitig  derbe  Membranen  an  der  Oberfläche, 
welche  den  Luftzutritt  zur  Nährlösung  und  den  in  ihr  anaerob  lebenden 
Bacterien  verhindern,  welchen  es  aber  zu  danken  ist,  dass  auch  in 
diesem  Falle,  wie  bei  andern  Arten  der  Aerobiose  die  Bacterien  gegen 
äussere  Agentien,  z.  B.  Säuren  sehr  widerstandsfähig  werden. 

Die  Möglichkeit  der  Oxydation,  d.  h.  die  Aerobiose  ermöglicht 
aber  die  Ausnützung  von  Nährmaterial , welches  sonst  zur  Vermehrung 
und  Arterhaltung  nicht  geeignet  ist.  Die  Aerobiose  erhöht  aber  ausser- 
dem durch  ihre  Wirkung  auf  die  Membranbildung  nach  W o o d’s  Er- 
mittelung direct  die  Widerstandsfähigkeit  gegen  äussere  Einflüsse.  Aus 
beiden  Gründen  sind  die  Cholerabacterien  in  der  Aussenwelt  wider- 
standsfähiger als  im  Körper.  Ich  habe  aber  weiter  nachgewiesen,  dass 
unter  diesen  Verhältnissen  bei  ausreichender  Temperatur  noch  ausser- 
dem die  besondere  Widerstandsfähigkeit  hinzukommt,  welche  mit  der 
von  mir  direct  beobachteten  Bildung  der  Arthrosporenzoogloea  ge- 
schaffen wird. 

Auf  die  Frage  der  Arthrosporen  will  ich  hier  nicht  eingehen  ; 
ich  begnüge  mich  mit  der  Bemerkung,  dass  einer  unserer  jetzt  hierin 
competentesten  botanischen  Forscher,  Klein,  diesen  von  F.  Cohn  an- 
geregten, von  de  Bary  und  mir  entwickelten  Standpunkt  für  den  zur 
Zeit  allein  berechtigten  erklärt.  Die  Gegner  meiner  Auffassung  bewegen 
sich  in  diesen  Dingen  in  einem  merkwürdigen  Kreise.  Zuerst  wurde  mir 
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gesagt,  die  Arthrosporen  seien  für  den  Botaniker  vielleicht  ganz  interes- 
sant, aber  den  Hygieniker  und  Pathologen  interessire  so  was  gar  nicht, 
auf  die  Dauer  allein  komme  es  an.  Nun  hat  M.  Grub  er  nachgewiesen, 
dass  die  früher  nicht  gefundene  Dauer  gegen  Fäulniss  vorhanden  sein 
kann  — und  zwar  aussen,  unter  natürlichen  Verhältnissen  sogar  nach 
meiner  Ansicht  wahrscheinlich  nach  Analogie  mit  anderen  Erfahrungen 
über  Fäulniss  recht  oft  und  viel  ausgesprochener  vorhanden  ist  — und 
dass  gerade  hierbei  die  Arthrosporen  eine  grosse  und  ausschlaggebende 
Rolle  spielen.  Meine  lange  bestrittene  Angabe  von  einer  viel  grösseren 
Resistenz  gegen  das  Austrocknen  ist  von  Berckholtz,  welcher  auf 
Gaffky’s  Veranlassung  und  unter  dessen  Leitung  die  Sache  nachprüfte, 
bestätigt  und  noch  beträchtlich  erweitert  worden,  was  um  so  mehr  zu 
beachten  ist,  als  Gaffky  früher  mit  Koch  meine  Angaben  entschieden 
bestritten  hat.  Jetzt  auf  einmal,  wo  Niemand  mehr  die  Dauer  bestreiten 
kann,  wird  diese  Thatsache  damit  gemildert,  dass  man  meint,  dass 
die  Dauer  wohl  durch  die  Zoogloedbildung  und  nicht  durch  eine  Dauer- 
form bedingt  sei.  Da  diese  Sache  aber  von  Berckholtz  gar  nicht 
nachgeprüft  worden  ist,  keine  einzige  seiner  Thatsachen  mit  meinen 
Ermittelungen  im  Widerspruch  steht,  ich  die  Sache  aber  direct  beob- 
achtet und  gerade  auf  die  Arthrosporcnzoogloea  hingewiesen  habe,  so 
halte  ich  meine  Angaben  voll  aufrecht.  Wenn  es  nicht  ganz  allmälige 
Uebergänge  im  Grade  der  Widerstandsfähigkeit  gegen  äussere  Agentien, 
Chemikalien,  Trocknen,  Fäulniss  gäbe,  könnte  man  vielleicht  3 Grade 
aufstellen : die  geringste  Widerstandsfähigkeit  findet  sich  im  anaeroben 
Leben,  die  mittlere  findet  sich  im  aeroben  Leben  bei  vegetativen  Formen 
und  diese  nimmt  zu  mit  dem  Alter  der  Culturen  und  der  Intensität  der 
Zoogloeabildung,  und  als  höchste  finden  wir  die  Resistenz  der  Arthro- 
sporenzoogloea.  Auch  hier  ist  es,  worauf  ich  von  Anfang  an  aufmerksam 
machte,  nach  Analogie  des  Verhaltens  von  Bacterien  beim  Austrocknen 
von  Sümpfen  wahrscheinlich,  dass  in  der  Natur  beim  Austrocknen  von 
Wassertümpeln  und  Abnahme  des  Feuchtigkeitsgehaltes  des  Bodens  sich 
viel  häutiger  Gelegenheit  zur  Bildung  einer  solchen  Arthrosporenzoo- 
gloea  findet,  als  in  den  künstlichen  Culturversuchen. 

Da  aber  der  Nachweis  der  Dauer  verlangt  war,  dieser  aber  jetzt 
ausreichend  vorliegt,  kann  ich  diese  Formfrage  hiermit  übergehen  und 
mich  daran  halten,  dass,  wenn  auf  die  gegen  äussere  Verhältnisse  em- 
pfindlichste, in  den  Faeces  der  Cholerakranken  zur  Ausscheidung  ge- 
langte anaerob  gebildete  vegetative  Form  Aussenverhältnisse  einwirken, 
welche  ihr  bei  Luftzutritt  ein  aerobes  Wachsthum  gestatten,  sich  wider- 
standsfähigere Formen  ausbilden.  Die  Aussenverhältnisse  bewirken  also 
keine  besondere  Reifung  der  Choleraparasiten,  wie  Pettenkofer  die 
epidemiologische  Erfahrung  gedeutet  hatte,  sie  wirken  nicht  dadurch, 
dass  sie  unwirksam  gewordene  Parasiten  wirksam  machen.  Im  Gegen- 
theil  ist  ein  gar  zu  langes  Leben  der  Bacterien  unter  diesen  Verhält- 
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liissen  eher  geeignet,  die  Fähigkeit  der  Giftbildung  und  die  Infectiosität 
herabzusetzen,  wie  ich  es  direct  ermittelt  habe.  Gelangen  solche  gegen 
äussere  Agentien,  und  unter  diesen  auch  gegen  Säure  (bis  zu  0-15  und 
selbst  bis  0-2 °/0  Salzsäure!),  weniger  empfindlichen  aeroben  Formen  in 
den  Magen,  so  wächst  mit  Zunahme  der  Widerstandsfähigkeit  der  Bac- 
terien  in  Folge  äusserer  Einflüsse,  in  Folge  ihrer  Aerobiose  die  Wahr- 
scheinlichkeit, dass  die  aerob  gebildeten  Formen  im  Magen  nicht  ver- 
nichtet werden,  sondern  in  den  Barm  gelangen,  so  dass  jetzt  der  Cir- 
culus vitiosus  biologisch  klar  und  überraschend  einfach  sich  gestaltet. 

Die  von  Pettenkofer  mit  Recht  in  den  Vordergrund  gestellte 
epidemiologische  Erfahrung,  dass  in  der  Regel  Aussenverhältnisse  die 
Infectiosität  des  Choleravirus  beeinflussen,  dass  in  der  Regel  die  Cho- 
lerainfection  eine  indirecte , von  Aussenverhalinissen  beeinflusste  ist,  hat 
demnach  als  Thatsache  eine  Bestätigung  in  der  Bacteriologie  gefunden, 
wenn  auch  die  Erklärung  eine  andere  geworden  ist,  die  zum  Theil  der 
P e 1 1 e n k o f e r’schen  Formulirung  geradezu  entgegengesetzt  ist. 

Unter  diesen  Aussenverhältnissen  steht  für  uns  die  epidemiolo- 
gische Erscheinung  der  Abhängigkeit  von  dem  Boden  im  Vordergründe 
und  für  deren  Beurtheilung  hatte  Pettenkofer  einen  für  viele  Orte 
brauchbaren  und  bequemen  Masstab  in  den  Grundwasserschwankungen 
gefunden.  Das  Grundwasser  selbst  ist  dabei  gleichgültig  und  zeigt  nur 
den  Feuchtigkeitsgehalt  resp.  die  Abnahme  oder  Zunahme  der  Feuchtig- 
keit in  den  oberen  Bodenschichten  an,  in  denen  sich  die  Zersetzungs- 
vorgäuge  und  die  eventuelle  Vermehrung  der  Cholerabacterien  abspielen. 

Die  epidemiologische  Beobachtung,  dass  bei  Abnahme  des  Grund- 
wassers, d.  h.  bei  Abnahme  der  Feuchtigkeit  in  den  oberen  Boden- 
schichten, die  Choleragefahr  zunimmt  und  beim  Steigen  des  Grund- 
wassers, d.  h.  bei  Zunahme  der  Feuchtigkeit  in  den  oberen  Boden- 

schichten, die  Choleragefahr  abnimmt,  ist  als  Regel  so  gut  begründet, 
dass  sie  auch  bacteriologisch  einer  exacten  Begründung  zugänglich 
sein  muss.  Ausserdem  steht  diese  Beobachtung  in  Uebereinstimmung 
mit  der  Erfahrung,  dass  trockene  Perioden  der  Verbreitung  von  Boden- 
krankheiten günstiger  sind  als  nasse,  und  beides  zusammen  rechtfertigt 
es  wohl,  einen  solchen  Erklärungsversuch  zu  wagen,  bei  dem  ich  mich 
auf  sichere  experimentelle  Thatsachen  stütze. 

Bei  entsprechenden,  zu  bestimmten  Zeiten  in  jedem  Jahre  vor- 
handenen Temperaturen  und  bei  ausreichendem  und  qualitativ  genügen- 
dem Nährmaterial  können  sich  Cholerabacterien  im  Boden  sicher,  trotz 
der  Concurrenz  mit  anderen  Saprophyten,  vermehren.  Bei  der  grossen 
Empfindlichkeit  der  Cholerabacterien  bei  anaerobem  Wachsthum  und 
bei  ihrer  relativ  grossen  Unempfindlichkeit  bei  aerobem  Wachsthum, 
ist  dies  im  Boden  und  dem  dort,  selbst  bei  Uebersättigung,  in  Betracht 
kommenden  Nährmaterial  nur  bei  aeroben  Wachsthum  möglich  resp. 
wahrscheinlich.  Umgekehrt  werden  aerob  gewachsene  oder  überhaupt 
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widerstandsfähige  Cholerakeime  gerade  bei  qualitativ  und  quantitativ  nicht 
genügendem  Nährmaterial,  welches  ihnen  ein  anaerobes  Wachsthum  nicht 
gestattet,  durch  Abschluss  von  Luft  am  sichersten  conservirt. 

Hiernach  muss  Folgendes  die  richtige  Erklärung  für  die  Bedeu- 
tung der  Grundwasserschwankungen  sein,  wo  dieselbe  aus  Beobachtun- 
gen festgestellt  ist.  Es  sind,  wie  wir  annehmen,  Cholerakeime  in  em- 
ptindlichstem  Zustande  in  den  Boden  gelangt.  Ist  dort  zu  viel  Feuch- 
tigkeit, d.  h.  zu  wenig  Luft  und  Luftsauerstoff,  so  gehen  sie  einfach  ein. 
Ist  Luftzutritt  vorhanden,  d.  h.  ist  der  Boden  nur  feucht,  aber  auch 
lufthaltig,  so  können  sie  sich  auf  Kosten  des  dort  vorhandenen  Nähr- 
materials aerob  vermehren.  Dies  wird  um  so  sicherer  der  Fall  sein, 
je  widerstandsfähiger  die  Keime  waren,  die  in  den  Boden  gelangt  sind 
oder  sich  dort  entwickelt  haben.  Sinkt  nun  bei  Anwesenheit  lebens- 
fähiger Cholerakeime  das  Grundwasser,  so  ist  dies  ein  Zeichen,  dass 
sich  in  den  oberen  Bodenschichten  ein  zum  aeroben  Leben  geeignetes 
Luft-  und  Feuchtigkeitsverhältniss  einstellt  und  die  Folge  ist  unter 
sonst  geeigneten  Bedingungen  eine  Vermehrung  der  Cholerakeime  und 
zwar  müssen  diese,  weil  aerob  entstanden,  die  widerstandsfähigeren  resp. 
widerstandsfähigsten  Grade  erreichen,  welche  bei  diesen  Bacterien  mög- 
lich sind.  Damit  ist  die  Vorbedingung  für  eine  miasmatische  Ausbrei- 
tung der  Choleraepidemie  geschaffen.  Wie  von  hier  aus  nun  die  In- 
fection  erfolgt  resp.  erfolgen  kann,  habe  ich  zu  Anfang  kurz  angedeutet. 
Aber  ehe  es  zur  Infection  und  zu  einer  Epidemie  kommen  kann,  muss 
eben  erst  eine  genügende  Zahl  von  infectionsfähigen,  genügend  resistenten 
Keimen  vorhanden  sein  oder  sich  rechtzeitig  bilden  können. 

Sind  entwickelungsfähige  Keime  in  den  Boden  gelangt  bei  stei- 
gendem Grundwasser,  d.  h.  bei  Zunahme  der  Feuchtigkeit  in  den  oberen 
Bodenschichten,  so  können  sich  dieselben  wegen  der  hiermit  einherge- 
henden Luftbeschränkung  und  des  endlichen  Luftabschlusses  nicht  ver- 
mehren und  sie  werden  je  nach  ihrer  Widerstandsfähigkeit  entweder 
vernichtet  oder  conservirt,  d.  h.  die  Epidemie  hört  aus  Mangel  an  ge- 
eignetem Inf ectionsm ater ial  auf , oder  sie  kann  event.  später  wieder 
aufleben.  Bei  diesem  Schwanken  der  Entwicklungsbedingungen  können 
nebenbei  auch  Schwankungen  in  der  Virulenz  der  Cholerabacterien  ein- 
treten,  die  zum  Verständnisse  des  genius  epidemicus  dieser  Krankheit 
wichtig  sind. 

Die  in  Indien  und  bei  uns  als  Regel  beobachtete  Möglichkeit 
einer  Abhängigkeit  von  Ort  und  Zeit  kann  so  ungezwungen  durch  bacte- 
riologische  Thatsachen  erklärt  werden.  Selbstverständlich  sind  das  nicht 
die  einzigen  in  Betracht  kommenden  epidemiologischen  Momente,  aber 
es  liegt  mir  diesmal  ganz  fern,  die  Aetiologie  der  Cholera  im  Zu- 
sammenhänge darzulegen.  Ich  wollte  nur  an  der  Hand  neuer  That- 
sachen zeigen,  dass  zu  einer  einseitig  contagiösen  oder  einseitig  mias- 
matischen Auffassung  kein  Grund  vorliegt.  Das  ist  keine  diplomatische 
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Vermittelung,  wie  man  mir  vorgeworfen  hat,  denn  eine  solche  wäre  in 
der  Wissenschaft  nicht  angebracht.  Es  ist  die  beredte  Sprache  der 
vorurtheilsfrei  ermittelten  Thatsachen  und  der  Fortschritte  in  der  Er- 
kenntnis, welche  lehrt,  dass  die  Wahrheit,  wie  so  oft,  auch  hier  in 
der  Mitte  und  nicht  in  einem  Extrem  liegt  und  dass  die  wirklichen 
Thatsachen  und  richtigen  Beobachtungen  der  Epidemiologie  mit  den 
Thatsachen  der  Mikrobiologie  in  Einklang  stehen,  auch  wenn  die  Er- 
klärungen vielfach  anders  und  meist  viel  einfacher  werden. 

Die  Cholera  asiatica  ist  wirklich  eine  miasmatisch-contagiöse 
Krankheit  und  zivar  mit  epidemiologisch  starkem  Hervortreten  der  Ab- 
hängigkeit von  Aussenverhältnissen,  deren  Grund  jetzt  auch  bacterio- 
logisch  durchsichtiger  geivorden  ist. 


Selbstverlag.  — Druck  von  Carl  Bellmann  in  Prag. 


